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病原真菌研究部門 系統 ･ 化学分野
(Departm ent of P且thogenic F ungi, D ivision of P hylogen etics)
外国人研究者とし て平成12年6月か ら平成13年 2月
まで の 予定で , 王 濃博士 (W ang Li, 自求恩医科大学
基礎医学院 微生物学教室) 那, 五峰ライ フ サ イ チ ン ス
国際基金を得て , 中国より来日し, チ ト ク ロ ー ム b遺伝
子に基く病原真蘭の 同定と系統解析の 課題で 研究を行 っ
て い る . ま た中国 ハ ル ビ ン 医科大学附属第二 医院からは,
皮膚科主任の 楊 発枝 (Y8.ng F& -Zhi) 教授が来日 し ,
平成12年11月22 日から平成13年5月 22 日まで の 予
定で , Sporothrix schenkilの 病原性に 関す る研究を行
な っ て い る .
C O Eの非常勤研究員 (Postdocto ral fello w) とし て ,
今西由巳博士が奈良女子大学か ら平成12年5月 よ り加
わり, 也,Ld ua albica n sの 二 形性発現機構の 解析を
differe ntial display法 に より進めて い る.
ま た本分野が中心とな っ て , 医真菌分子技術研究会を
全国共同利用の 一 環として 開催した . 代表は奈良女子大
学 鈴木孝仁教授で, ｢ 病原真薗の 同定 . 分類 に お ける
分子辻伝学的ア プ ロ ー チ+ を研究課題と し, 平成12年
12月20日 - 21日 に, 外部か ら11人, セ ン タ ー か ら3人
の参加者に より研究と技術手法が発表された . 研究会 は
基礎的分野 と応用分野とに渡り活発な討論が行われ , 研
究者間の情報交換と親睦が交わされた .
研 究概要
1. チ トク ロ ー ム b遭伝子に基づく病原真南の同定 ･ 分
類に 関する研究 : こ れま で の 研究に より主要な病原真菌
の チ ト ク ロ ー ム b 遺伝子の 塩基配列デ ー タ は, か なり蓄
積され て い るが , 今年新た に輸入真菌症の原詞菌で ある
H istoplasm a cq psulatu m 3 v arietie s, 新興病原真 菌
として注目され て い る Ps eudalle s cheT･ia boydii, Acrem o-
niu Tn, Cyl払dT
･
OC arPO n, Fu s aT
･lu Tn, Pe nieilllu m.
Paecilo myces, VeTticilliu Tn, 及び Ne ctria 属 の 菌群 と
近縁菌 に つ い て 解析 し , さ ら に , 病原性酵 母 で あ る
C bndida属菌の迅速同定 に つ い て , そ れ ぞれ学会発表を
行 っ た.
ま た, 本遺伝子を用い た真南の同定法を発展させ, 真
菌症の診断や病理組織検体中の薗の同定を試みた. マ ウ
ス の AspeT
.
gillu8fuTnigstus感染モ デ ル で は,.感染 マ ウ
ス の 腎臓及甲血液中か ら感染薗の チ トク ロ ー ム b遺伝子
をP C Rに より検出が可能で あ っ た. さ らに , ア ス ペ ル
ギ ル ス 症が疑われ たが原因菌を分離で きなか っ た臨床例
の検体 (節) か らA.fzL mi8Stu Sの チ ト ク ロ ー ム b遺伝
子の 検出に成功し, 本法の 臨禾応用 へ の展望が示された.
2 . 病原異菌の形態形成に 関する研究 : 真薗の病原性発
現の - 因子として , 形態変換能があるが, こ の変換メ カ
ニ ズ ム の解明は. 新し い作用機作に よる抗裏革剤の 開発
に つ ながる重要な研究テ ー マ で ある. (九ndida albiea as
の 二形性は, 酵母塾生育と菌糸塾生育の両形態変換を人
工的に制御しやすく速伝子 レ ベ ル で の発現を解明する有
用な ツ ー ル で ある . 現在, こ の観点から, 形態変換 に係
わる速伝子とタ ン パ ク質を究明す べ く研究を獲めて いる.
既に出芽管形成時に特異的な m RNA の出現をdifferential
display法に て検出して おり, 今後解析が進めば, 形態変
換に必要な溝伝子とメ カ ニ ズ ム を解析できると思われる.
3 . 新規抗真薗剤の 開発に 関する研究 :昨年に引き競き,
エ ス エ ス 製薬㈱との共同研究とし て新規抗真菌剤の 開発
(S S 750等) を行 っ て おり, 抗真菌剤と し て優れ た活性
を持 つ ことが明らか にな っ た ため, そ の成果を カ ナ ダの
ト ロ ン ト で 開催された ICA AC (イ ン タ ー サ イ エ ン ス 国
際化学療法学会) に て発表した. さら に, ト リ ア ゾ - ル
系の新規抗其薗剤に関する活性評価を今年も行 い , 免疫
抑制 マ ウ ス に お ける Aspe T.glllu s/u miga tu sの全身感染
及び肺感染 モ デ ル の治療実験 にお い て , 今 ま で に な い高
い抗真菌効果を見い だ した.
4
.
Aspe rgillu s/u Tnigatus の病原因子に 関する研究 :
AspeT
.
gitlus fu lnlgatu Bの 持 っ病原性 は, さまざま な角
度か ら検討されて い るが , 本菌 の持 つ 病原因子の全て が
解明されて い ると は言い難い . 我 々 は A, /u migatus の
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菌糸が, マ ク ロ フ ァ ー ジ に接触する ことなしに これを急
速に破壊する ことか ら, A. fzLTntgatuSが強力1j:活性物
質を産生 して い ると いう俊敏を立て , 培養上帯中の活性
を検討 し た .■ そ の 結･果 , こ れま で の 報告 と 異 な り
A
. fu migatus の 培養上漕が マ ク ロ フ ァ - ジ に 対 し て ,
極め て 早期か ら強力な障害作用を発現することを見いだ
した. ま た, A . fu m 如 tus感鞄に 対する防御機構の中
心とされ る ヒ ト好中球の抗真菌活性に対する影響を検討
したとこ ろ, C u ida albic aTW に 対する食食能およ び
殺菌能の 低T, A /uTnigatus co nidia に対する germin a-
tio n抑制活性の低下, またA. fu TnigatzLS菌糸に 対す る
殺菌髄の 低下など, 種々 の 作用を持 つ ことを示した. ま
た これら の活性は100℃10分間の 加熱に より大幅に低下
し, 主たる活性物質はhe at labileと考えられた.
5 . (九ndida 血btinle TもさIs の 病原性に 関 する 研究 ･.
CTa ndida 血blin e n8is は主 に EIV 陽性患者の 口腔か ら
分離されるC. alb 由ans 類似 の酵母で あり, 近年, そ の
存在が知 られるよう に な っ た が, そ の 病原性に関する知
見 は乏しい. そ こ で本菌と C. alblca n sとを病原性の観
点から比較検討するため に, マ ウ ス 感染モ デ ル に おける
病 廉性, 好中球 に対する 抵抗性な ど を検討し, a,
dublinLe n- sis の病慮性は C, albic aTLS に比し, 低 レ ベ ル
にとどま っ て い る こ とを示した.
6 . Filobasidlella neofo T･TnanS の交配行動 と遺伝子塩
基配列の 関係に 関する研究 : Filoba sidle la(Cfypto co c-
czL 8)Tu20foT･m a n S患者由来の ur ease陰性 (s e roty pe A,
a
, u‾) 株とテ ス タ ー (s er oty pe D, a, U
') 株と の 間
で 交配が成立し, さ まざまな組み合わせ の Flpr oge ny
に つ い て
,
ure as e お よ び gltI C a n Synth s e遺伝子の 部分
塩基配列を検討した . 両親株とF lprogeny株とを比戟
する と, haploid株 で ある Fl世代 はそ れぞれ, a萱軌
a 乳 中間型に分かれ, またdiploid株で あ っ た株の 一
部 は a製錬およぴa 型株の両方の塩基配列をそのまま受
け継い だと解釈できる結果を得た. 即 ち PC Rで 増幅さ
れた DN A断片が2種現存在する こ と で あり, S SCP解
析に お い て も同様の結果を示した. 以上 の結果より, 本
交配の Fl progenyの 申 で diploidで ある株 の 内, 両親
の 性質をともに受け継い で い る株はそ の 発生の過程に お
い て 通常と は異な っ た発生過程を適 っ て きた ことが推iRrJ
された . つ まり, 通常 の交配行動にお い て は, 担子蕃の
中で の減数分裂に より, 渡伝情報が均等に配分され, 坐
L:た子孫はhaploid株とな る. し か しながら, そ の減数
分裂に異常が起きて核が均等に配分されなか っ た結果,
生じたdiploid株は, 両親のすJ< て の適伝情報を受け継
ぐこと に な っ たと思われた.
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toTya teleon o rphs of AspeT
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A. fun ,tgaluB, a nd the deriv ed arrLino acid se -
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qtl enCe W 8･畠 the 組m 8 a Bthat for A. fu7nigatu s.
T he othe r produced a 426bp fragm e nt and had
the s a me nll Cleotide and amin o a cid s equ enc es
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ntr e no n 8 Sintes e de qllitina e quito Bana pOr
Rhizopu,s 8P . ⅤⅠI Enc o ntro Natio nal･de M ic r o-
biologla a mbieJltal, A bstra ct p143, Recite, Br a-
zil
,
2000,
7)C&m pos Takaki G M, O hda E, Sl18.ri
'
a A A E
,
FtlkuBhima.a, Nisbim tlr aIく, M iyaji M: Bio &
-
c11m ulac a od8 fo sfor oinorganicoporftlngO畠da
ord8 m M11C Or ale占. VII Enc o ntro Na cion al de
M icrobiologia Am bielt81, A bstra ct p59, Recite,
Brazil, 2000.
8)San ° A, M ika mi Y, N白grOni 氏, Ni8him u r8 K,
M iya]
.
i M: A new P C Rprim er for the ide nti-
fication of Para c occidio desbT･a SilieTu;is bas ed
o n rR N As equences C Oding th8 inte r n altr anBCri-
bed 8PaCerS IT Sa nd 5.8 region s. 14t】1 Co ngres s
of the Inte r natio nal society for Hu ma ll and
Anim al Mycology. Po ster 556, BtlenOS Air es,
Arge ntin a, 2000.
9) Uno J, Aoki FH, San o A, Nishim ur a K , M iyaji
M : Studies o n the gr owth of CTy PtOCO CC u S
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TW Ofo T･Tn anS V ar . TZeOfo rm an sisolated fro m the
c 由 brospl n alfhlid of HIV positiv e patients in
Ca mpin甲, S豆o Patl o, Bra zil. 14th Co ngr e s of
the lnter national Society for flum a n a.nd An lmal
Myc olog y. Po ster137, Buen o BAire 8, Arge ntin a,
2000.
10) Ni8him u ra a, Ftljio J, M i knmi,Y, M iyaji M :
Im po rted nyco se s in Japa n. The 7th Chin a-
Japanlnte rnational Congre s sOf M icr obiolog y
(7th CJICM), 2000, Sha nghai, China.
ll) W a ng L, Yokoya ma a, M iyajiM , Nishim tlraE:
T he cla ssification
,
ide ntific atio n and phylogene-
tic relatio nships of pathogenic fu ngi ba sed on
the mito cho ndrial cytochro me b ge n e. T he 7th
C hina -Japa n lnte r natio nal CoJlgre8 S Of M icro-
biolog y(7th C J C M). 2000, S ha nghai, C hin a.
国内学会
シ ン ポ ジ ウ ム
1) 亀井克彦: 深在性真菌症 o vervi8 W. 第 21回関東医
真菌懇話会 シ ン ポ ジ ウ ム , 講演抄録集
フ オ ･
-
ラ ム
1) 亀井克彦, M aria M 且rlu cedo s Sa nto s Vile a,
佐野文子 , 田中玲子. 宇野 潤, 高橋 一 朗, 伊野純
子 , 鎗 田 響 子 , 西 村和子 , 官 給 誠 : C u ida
血bth ie nsis の 病原性に関する検討. 第44回日本 医
兵曹学会総会 , 真菌誌 41 (増刊1号): 74, 2000.
2) 高橋 一 朗, 福島和島 西村和子, 宮治 誠 : 真菌 の
分子同定, 額内多型解析 に おける P CR-S SC Pの 利
f臥 第44回日本医真蘭学金線会, 其薗誌 41(増刊
1号): 72, 2000.
3) 佐野文子, 三上 嚢, 横山耕治, 福 島和貴, 宮治
誠, 西村和子 : Pa T･aC O C Cidloidesbr a silieTiSs 感染
マ ウ ス ･ パ ラ フ ィ ン 包埋組織か らの 43 kDa 糖蛋白
抗原遺伝子と王TS15.8S-IT S2rRN A遺伝子の 検 札
第44回E]本医其菌学会総会, 臭菌誌 41(増刊1号):
80
,
2000.
一 般講演
1) 田中玲子, 畑. 洋子 , 高橋
- 朗, 宮治 誠, 西村和
子 : Filoba sidiella n e oforTna nS の FI pr oge ny 間
に おけ る u re a 8 eおよぴglu c a n syntha8 e達伝子の
塩基配札 第44回E]本医兵菌学会総会 , 兵菌藷 41
(増刊1号): 107, 2000.
2) 亀井克彦, 渡連 哲, 伊藤純子, 西村和子, 官給
誠: Aspe rgilhLSfu migatu8培養上漕が好中球 に対
して示す抑制作用に関する検討 . 第44回E]本医真
菌学会給金, 真菌誌 41 (増刊1号): 112, 2000.
3) 今西由EL 焼山耕治, 宮治 乱 西村和子: Cbndida
albic an 8の発芽管形成の 解析 ･ 第44甲日本医真商
学会絶 息 真南誌 41(増刊1号):104, 2000.
4) Bisw 8S 8 E, Yokoyaz n aI(, Wang L, Nishim ur a
K a nd M iya]
L
i M: P C R-based r apid ide ntifica -
tio n of m ajo r pathogenic a m dida 8Pe Ciosinclu-
ding C･ dzLblieTLSis using prim ers derived fr o m
cyto chro m 8a ge ne. 第 44回日本医真蘭学金線急
真菌結 41(増刊1号): 104, 2000.
5) 王 深, 横山耕治, 宮治 誠, 西村和子 : Act.eTn O_
niu Tn
. Cylb ho caT
I
POn, Fu8a rizL m, PenicllllzLTn,
Paecilom yces, Ve T･ticilliL m 及び Nectria 属 の 病原
菌と近縁菌の チ トク ロ ー ム b に よる系統関係に つ い
て
. 第44回日本医兵蘭学金紙会, 異菌誌 41 ( 増刊
1号): 105, 2000.
6) 横山耕治, 王 寛, Bis w asS K, 伊藤純 子, 宮治
誠, 西村和子: Histop払sm a cqpsulatu m 3 v arie-
tiesの チ トク ロ ー ム b遼伝子に よる同定と系統関係.
第 44回E]本医真歯学金線会, 真菌誌 41(増刊1号):
106, 2000.
7)
.
伊藤純子, 横山耕治, 官給 執, 西村和子: チ ト ク
ロ ー ム b遺伝子の 塩基配列を基 に し た Ps eudalles_
chel.ia boydiiとそ の横線菌と の関係に つ い て . 節
44回El本医真菌 学会総会, 真菌誌 41 (増刊1号):
106
,
2000
.
8) 鈴木直C, 薫雅子, 閑撮健太敗 小川忠平 , 大友守,
佐野靖之, 伊藤幸治, 亀井克彦, 西村和子 : Hista-
mine r elea se teSt が 陽性を示 した SchizophyllLtT n
c oTnTn u ne に よ る と考え られ る A BP Mの 1例 , 第
138回日本呼吸器学会関東地方会 , 日呼吸会誌
9) 渡連 哲, 亀井克彦, 本B] 明, 伊藤純子, 西村和子 ,
宮治 乱 栗山喬之: AspeT･gillu8fu Tnigatu s培養上
溝に よる マ ウ ス 腹腔 マ ク ロ フ ァ ー ジ お よび好中球に
対する影響の 検討 . 第 4 4回 日本医真菌学会総会 ,
臭菌誌 41(増刊1号):112, 2000.
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10) 本田日B, 亀井克彦, 海野広適, 渡遠 哲, 伊藤純子,
西村和子, 宮治 誠, 栗 山喬之 : CunninghaTn ella
bertholletiae感染に 対するdef8 rOXamineの 影響に
つ いで の検討. 第 44回日本医真歯学会総会, 真菌
誌 41(増刊1号): 111, 2000.
ll) 高橋 一 肌 福島和瓦 滝揮香代子, 西村和子, 宮治
誠: IT S領 域の 塩基 配列 に よ るfa mily Artll rO-
de r m at c eaeの分子系統解析. 第4回北海道皮膚
真菌症研究会, 抄緑集, 旭川, 2000.
12) 渡辺佳世, 田村美東, 矢沢勝滞, 田中玲子 , 三 上
襲, 西村和子: 本邦の C u ida albica nB臨床分離
株か ら遺伝子解析に より発見された CaTuiida du-
blin e TLSis に つ い て . 第44回日本医真菌学会総会,
真菌誌 41(増刊1号): 105, 200.
13) 宇野 潤, 鎗田響子, 田中玲子, 佐野文子, 福島和
食, 三上 袈, 宮治 誠, 西村和子: エ イ ズ患者か
ら分離された, メ ラ ニ ン 生産能を欠く CTy PtOC OCCZLS
n e ofo rT n a TLS に つ い て . 策 44回El本医真菌学会総会,
真南誌 41(増刊1号): 108, 2000.
14) 佐野文子, 三上 嚢, 城山耕治 , 福島和貴, 啓治
誠, M o ntenegro M R, 西村和子: Paraco cidio des
bT･a Silien sis感染マ ウ ス ･ パ ラ フ ィ ン 包埋組織か ら
の 43k Da糖蛋白抗原主監伝子とI TS-5.8S-IT S2rR N A
漣伝子の検 札 第 21回関東医真菌懇話会 , 韓漬抄
録集, p12, 2000.
15) 今津道夫, 原田幸雄, 藤田実夏, 福島和瓦 西村和
子, 宮治 誠: ヒ パ 天狗巣病菌Bla stospo ra be如Ia e
集団における rDN A変異: 日本菌学会第44回大金
講演要旨集, p50, 2000.
16) 福島和食, 高橋 一 朗, 佐野文子, 細 洋子, 西村和
子 , 宮治 誠: IJSU rD N A Dl/D 2領域の SSC P
と そ の ヒ ト病磨性酵母同定 へ の応用: 日本蘭学金策
44同大会, 講読要旨集, p53, 2000.
17) Melo N R,
Nishim 11ra
P: Oral
Cam pin a8
En co ntr o
de Sa ude
Jacks JJ
,
M iyaji M , Tagll Chi H,
a
,
FIJkllShim a E, Rogerio de Jes u s
fu ngal flo ra of EIV-pa.tients in
Univ e rsity, S丘o Pa ulo, Br a sil. X VI
do s pr ofis sion ais Br a sileir o 8da Are a
n o Japa o A bstr acts p7, Tokyo, Japa n,
2000.
18) 仁戸田憲和, 福島和食, 西村和子, 宮治 誠: 病原
性黒色真菌の細胞外酵素規 の生化学的研究 . 第 44
回日本医真菌学会総会, 真菌誌 41(増刊1号): 89,
2000.
19) 深見洋 一 , 水元俊裕, 梶田 哲, 高木章好, 高橋 一
朗, 浅野 一 弘 飯塚 - :. 北海道に お け る Tl.Lcho･
phyto n u eT
･
T
･
uC OS u m感染症 . 第 44回日本医真蘭
学会総会. 真菌誌 41(増刊1号): 96, 200.
20) 五十嵐羊羽, 吉田晃敏 , 浅野 一 弘一 飯塚 - , 高橋
一 朗, 西村和子. 宮治 誠: FzLS aT･払m s olaTLi によ
る角膜兵菌症の1例. 第4回北海道皮膚兵菌症研究
会, 旭川, 2000.
21) Melo N R, Jacl【8 JJ, A lmeida O P, Rogerio de
J8St18 P, M iya5i M, TagtlChi H, Fllknsllim a K,
Ea.ta Y, Nishim ll r aE . Oral fungal flor a of flIV
infected p&tient8 in C8 mpin8B Univ8r8ity, SAD
patllo
,
Br a貞L 欝21回関東医其菌憩話会 , 講演抄
録集, pll, 2000.
* !%
1) 亀井克彦: 各種真菌に対する抗鼻菌活性と感受性試
験 . 化学療法の領域 16: 27-39, 2000.
2) 西村和子: 肺異菌症の原因菌 - 蘭学. 暁凍と微生物
27: 127-131, 2000.
3) 西村和子: 走査電子顕徽鏡で見た微生物 【病原性黒
色酵母〕. 細胞 32: 17-19, 2000.
講演
1) 亀井克彦: 我が国に おける輸入真菌症. 順天堂大学
第114回呼吸器セ ミ ナ ー 平成 12年3月29El, 東京
著事
1) 亀井克彦 (河野 茂編): 莫歯学的病態 診療医学新
書深在性真菌症 診療新杜: 6-14, 2000.
国内共同研究
1) 千葉市環境保健研究所 医科学課主査補 木原顕子,
同課長 小笠原義博: 清涼飲料水等に混在する真菌
の検出法の検討
2) 奈良女子大 理学部教授 鈴木 孝仁: 病原性酵母
カ ン ジダ ･ ア ル ピ カ ン ス の 染色体 再構成が新た な
形質発現 に及ぼす影響
3) 千葉県衛生研究所 主任研究員 高橋 治男: ア フ
ラ ト キ シ ン G 産生菌群の形態学的生理学的特徴と
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チトク ロ ー ム bの 漣伝子解析に よる検討
4)八日市場市民総合病院 呼吸器科医長 海野広道:
病原性糸状菌感染に対する生体防御機構 に関する研
究
5) 船偶市立医療セ ン タ ー 内科副部長 多部 田弘士 :
CtLTW lingha m ella bertholletia eに よ る肺 ム ー コ ル
症 の基准的研究
科学研究糞
1) 西村和子, 横山耕治, 田中玲子 (分担): 病原兵菌 ･
放線菌の 系硫保存 に か かわる遭伝子 と そ の 発現 .
(10307006), 平成12年度文部省科学研究費補助金
‾(基盤研究A)360万円.
2) 亀井克彦 (分担): 新興 ･ 再興感染症研究事業 輸
入真菌症ならびに 日和見真菌症の診断 ･ 治療法の 開
発と発生動向の調査に 関する研究. 平成12年皮厚
生省科学研究補助金 (12102301)354万円.
受賞
･1) E]本医真蘭学金 策2回優秀論文賞: 亀井克象 海
野広道, 伊藤純子, 西村和子, 宮治 誠: 臨床検体
より SchLzophylluTn COTnTn ZLn eが分離された症例の
検討 . 真薗誌 40: 1 75-181, 1999,
国髄交漉活動 (出張)
1) 亀井克彦: ブ ラ ジ ル連邦共和国カ ン ビ ー ナ ス大学臨
床研究の専門家と して , ｢細菌学 (AIDS) に関わる
技術指導+ の ため出張. 期間: 2000年1月10 日-
2月10 臥
2) 滝帝香代子: ブ ラ ジ ル連邦共和国カ ン ビ ー ナ ス 大学
臨床研究の専門家として , ｢細菌学 (AIDS) に関わ
る技術指導+ の た め出張 . 期間: 1999年6月6 日
- 2000年6月5 臥
18 千葉大学 真菌医学研究 セ ン タ - 報告 第4巷 2000
